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EFFECT OF RECOMBINANT HUMAN GRANULOCYTE 
COLONY STIMULATING FACTOR IN PATIENTS WITH 
    TRANSITIONAL CELL CARCINOMA OF THE 
UROTHELIUM RECEIVING METHOTREXATE, ETOPOSIDE 
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   We determined the effective method of administration of recombinant human granulocyte colo-
ny-stimulating factor (rhG-CSF) in patients with transitional cell carcinoma of the urothelium 
receiving methotrexate, etoposide and cisplatinum  (MEC) therapy. Recombinant human G-CSF 
was administered at  2  lig/kg subcutaneously starting after the white blood cell count was less than 
3,000/mm3 (short administration) or starting immediately after finishing  MEC therapy (prophylac-
tic administration). The median white blood cell nadir for the control group, short administration 
group and prophylactic administration group, was 275±77, 250±317 and 2,066±47/mm3, respectively. 
The number of days with a white blood count of less than 1,000/mm3 for the control group, short 
administration group and prophylactic administration group was 6.6±0.6, 4±2 and 0.9±0.5 days, 
respectively. The difference between the control group and prophylactic administration group was 
statistically significant  (p<0.01). These findings indicated that the prophylactic administration of 
rhG-CSF following  MEC therapy was effective for preventing leukopenia. Other side effects of 
 stomatitis, diarrhea and pneumonia were also decreased using rhG-CSF after  MEC therapy. 
                                                (Acta Urol. Jpn. 39: 209-212, 1993) 
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緒 言
進 行 性 尿路 移 行 上 皮 癌 の 化学 療 法 と して わ れ わ れ は
これ までMEC療 法 を施 行 しそ の 成 績 を 報告Dし て き
た.評 価 可能 病 巣 に 対 す る 奏 効 率 はM-VAC療 法2)
とほ ぼ 同等 で約70%の 結 果 を え て い る が,doselimi-
tingfactor(DLF)として骨 髄 抑 制 が あ げ ら れ る.
最 近,遺 伝 子 工 学 技 術 の進 歩 に 伴 い,天 然型 の ヒ ト
granulocytecolony-stimulatingfactor(G-CSF)
の大 量 生産 が 可能 とな り臨 床 応 用 が 可能3・4)とな った,
G-CSFは 好 中球,マ クロ フ ァ ー ジ系 の 前 駆細 胞 に作
用 し,穎 粒 球 へ の分 化,増 殖 を特 異 的 に 促 進 し,さ ら
にその機能を充進させる作用を有していると考えられ

























スで測定 し,50ml/min以下では,投 与量 を75%に




























今面のM鴛C療 法を玉8例に合計37クー ル 施行しそ
の うち,16クー ルにrhG-CSFを併用 した.そ の投
与法ほ,末櫨癒中の叢壷球数が3,00gymm3以下にな
ってから投与開始した短期投与が膀胱癌2例,腎 孟尿
管癌2鯵 の4{残に4ク ール,撹癌幕投与終了翌 羅から






















鼠 鶉,網 状赤 搬球 数 が 簸 抵 とな る 舞は それ ぞれ,9.9
thO.3日,10±L4日,8.5±0.3H,網状 赤 血 球 数 が 再
上 昇 す る 日は,14.4±0,5日,12.8±1.5日,13±0.5
M,単 球 数 が再 上 昇す るfiti,玉3.1±e.4E,15±2.1
貝,131O.5艮と統 計 学 的 に いず れ も 有 意 の差 を認 め
な か った.
MEC療 法 に お け る 末 梢 血 以外 の 副 作 用 の 変 化
(Table2>
骨髄 抑 制 以 外 の 副 作用 の 変 化 をrh(}-CSF非投 与
群(21ク ー ル)と 予 防投 与 群 ◎2クー ル)で 比較 検 討
した,副 作 用 の 程 度 は,固 形 が ん 化 学 療 法効 果 増 強 の
覇 定基 準 に おけ る副 作罵 記 載 様 式 江 よ った.副 作罵 の
うち,食 欲不 振,嘔 気,嘔 吐,脱 毛 の頻 度は,rhG-
CSF予 防鍵 与 群,葬 投 与 群 と もに §§驚 以 上 の 頻 産 で
発 生 した.口 内炎,下 痢,肺 炎 の 頻 度 はTable2に
示 す よ うにrhG-CSF予 防 投 与 群 で 減 少 し て い た.
骨 痛 な どrhG-CSFに よる と 思わ れ る副 作 用 は 認 め
られ な か った、
考 察
現 在 の と ころ,CSFと して は,G-CSF(granul(F
cyteCSF),GM-CSF(竃ranulocyte-macrophage
CSF),M-CSF(macrophageCSF)およ びIL-3
(interleukin3,multi-CSF)が知 ら れ て い る、 さ ら
をこ遣伝 子 組 換 え 型 ヒ トG-CSF(r難G・CSF)きこ纏=製造
法 の違 いか ら,大 腸 菌 に 発 現 さ せ た 糖 鎖 の な いG-
CSFとCHO細 胞 に発 現 させ た,生 体 内 に存 在 す る
G-CSFと ま った く同等 の,糖 鎖 の あ るG-CSFが あ
り,蓼藝嚢 の盤 物 灘…挫 は 講 じ とい われ て い るカミ,笑瞭 霞
床 的 に 使 用 す る際 には,若 干投 与量 が異 な って い る,
今 痙疑まC】RO紐i胞 に発 境 さ健 たrhgCSFを 使 用 し
た.今 圃 の 検討 目的 の一 つ は,MEC療 法 時 にお け る
rhG-CSFの至 適投 与 法 の確 立 と熱果 の検 討 で あ る.
まずrhG-CSFの 投 与 貴 は,連 日2μg/kgと し,投




































尿路移行上皮 癌 に対 す る多剤併用化学療法 は,
M-VAC療法の出現以来,CDDPを 中心とした各種















































か)が 可能か どうかの検討 も必要で ある と考えられ
る.
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